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要旨  
 
背景・目的  
平成 17 年 1 月 31 日に日本病院薬剤師会より出された通知「入院時患
者持参薬に関する薬剤師の対応について」において、薬剤師は入院患者が
入院時に持参した薬（持参薬）への関与が強く求められて以降、薬剤師によ
る持参薬の確認が進められており、平成 27 年度では、81.1%の医療機関で
薬剤師による入院時の持参薬の確認および服薬計画の提案が行われてい
る。薬剤師が持参薬を確認した際、同一成分の薬剤が病院内に採用されて
いない場合には、病院内で採用されている同効薬を、代替薬として投与量と
ともに提案していることから、入院前の薬物治療を必要に応じて入院後も継続
し、入院後の薬物治療を有効かつ安全に行うために、代替薬の提案が重要
な業務のひとつであると考えられる。代替薬を用いて入院前の薬物治療を入
院後も継続するためには、持参薬と同程度の臨床効果を有する代替薬の成
分および投与量を用いる必要があるものの、どの同効薬をどの投与量で用い
れば、持参薬と同程度の臨床効果が得られるのかを示した指標は見当たら
ず、代替薬の成分および用量の選択に苦慮することが考えられる。厚生労働
省の平成 26 年（2014）患者調査の概況において、高血圧症の総患者数は
1,000 万人超と、最も多い患者数が推定されており、患者が入院した後も高
血圧治療薬を継続することは多いと考えられることから、高血圧治療薬を対象
に、代替薬の成分および投与量の選択に用いることのできる指標の作成・評
価を実施した。 
 
方法・結果  
1．高血圧治療薬の効果と投与量の関係性の検討  
対象薬剤は、高血圧治療薬として汎用されているアンジオテンシンⅡ受容
体拮抗薬（ARB）のカンデサルタン（CND）、バルサルタン（VAL）およびアジ
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ルサルタン（AZL）とした。情報源は対象薬剤のインタビューフォームの引用文
献および承認審査情報の申請資料概要とし、日本人の軽症から中等症本態
性高血圧症患者を対象とした単独投与時の臨床試験データから、各臨床試
験の 1 日投与量、ARB 投与前血圧の平均値および ARB 投与 8 週後の実
測降圧度の平均値などを抽出した。抽出したデータをもとに、最大効果モデ
ル（Emax モデル）を用い、1 日投与量と予測降圧度の回帰式を薬剤ごとに、
収縮期血圧（SBP）および拡張期血圧（DBP）それぞれについて作成した。 
作成した 1 日投与量と予測降圧度の回帰式に基づき、CND、VAL およ
び AZL の日本の承認用量ごとの予測 SBP 降圧度（ΔSBPp）および予測
DBP 降圧度（ΔDBPp）を算出した。ΔSBPp/ΔDBPp は CND が
2mg/day、4mg/day、8mg/day および 12mg/day で、それぞれ 7.05/5.59 
mmHg、11.26/7.85 mmHg、16.05/9.84 mmHg および 18.70/10.75 
mmHg であった。VAL では 20mg/day、40mg/day、80mg/day および
160mg/day で、それぞれ 7.98/7.66 mmHg、10.78/7.88 mmHg、
13.08/7.99 mmHg および 14.64/8.05 mmHg であった。AZL は
10mg/day、20mg/day および 40mg/day で、それぞれ 19.49/12.25 
mmHg、20.96/12.68 mmHg および 21.79/12.91 mmHg であった。 
 
2．「1 日投与量ごとの予測降圧度一覧表」の有用性調査  
学校法人聖路加国際大学 聖路加国際病院、独立行政法人地域医療
機能推進機構千葉病院、医療法人緑栄会  三愛記念病院、医療法人緑栄
会  三愛記念そが病院および長野県厚生農業協同組合連合会  長野松代
総合病院の 5 病院に勤務する薬剤師を対象に、病院内で採用されていない
持参薬に対する代替薬提案に関する現状把握および作成した「1 日投与量
ごとの予測降圧度一覧表」の評価をアンケート調査にて行った。 
合計 74 名の薬剤師を対象にアンケート調査を行い、そのうち 51 名から回
答が得られ、回答率は 68.9%であった。回答者 51 名中 49 名（96.1%）が病
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院内で採用されていない持参薬を確認した経験を有していた。病院内で採用
されていないものの、同効薬は複数採用されている持参薬を確認した際の対
応としては、「病院内で採用されている同効薬を複数挙げる」とした回答者が
44 名（86.3%）と最も多く、次いで「特定の同効薬を 1 種類選んで回答する」
が 21 名（41.2%）であった。複数の同効薬の中から代替薬を選ぶ際に重要
だと思う項目は、「有効性（臨床成績など）が持参薬と同等かどうか」が 40 名
（78.4%）と最も多く、次いで「使用条件（禁忌・慎重投与など）が持参薬と同
等かどうか」が 35 名（68.6%）であった。51 名の回答者のうち 32 名（62.7%）
が複数の同効薬から代替薬を選ぶ際に、不足していると感じる情報があると
回答した。この 32 名に不足していると感じる情報の内容を尋ねた結果、投与
量の力価換算といった、「効果と投与量の関係性に関する情報」が 23 名
（71.9%）と多く挙げられた。「1 日投与量ごとの予測降圧度一覧表」は 51 名
中 50 名（98.0%）が有用だと思うと回答した。有用だと思うと回答した 50 名
にその理由を尋ねた結果、「持参薬と降圧度が同程度の投与量を探すことが
できる」との回答が 47 名（94.0%）、「持参薬と降圧度が同程度の代替薬を探
すことができる」との回答が 39 名（78.0%）であった。 
 
考察・総括  
本検討で作成した「1 日投与量ごとの予測降圧度一覧表」において、
CND から切り替える場合、CND 2mg/day から VAL 20mg/day、CND 
4mg/day から VAL 40mg/day および CND 8mg/day から VAL 
160mg/day に切り替えることで、同程度の降圧度が維持でき、継続した血圧
コントロールが可能となると考えられた。一方、CND 12mg/day のΔSBPp お
よびΔDBPp は、それぞれ 18.70 mmHg および 10.75 mmHg であり、VAL
の Emax（SBP 16.625 mmHg および DBP 8.105 mmHg）を上回る値であ
ることから、CND 12mg/day の代替薬として VAL を用いることは困難であり、
AZL 10mg/day を代替薬として用いるべきであると考えられた。VAL から切り
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替える場合は、VAL 20mg/day から CND 2mg/day または 4mg/day、VAL 
40mg/day または 80mg/day から CND 4mg/day へ、VAL 160mg/day か
ら CND 4mg/day または 8mg/day への切り替えが可能であると考えられた。
AZL から切り替える場合には、AZL 10mg/day からは CND 12mg/day へ
の切り替えが可能と考えられた。しかし、AZL 40 mg/day のΔSBPp および
ΔDBPp は 21.79 mmHg および 12.91 mmHg であり、CND 12mg/day と
はΔSBPp で 3.09 mmHg、ΔDBPp で 2.16 mmHg の差が認められた。さ
らに、AZL 20 mg/day と CND 12 mg/day の間では、ΔSBPp で 2.26 
mmHg、ΔDBPp で 1.93 mmHg の差が認められたことから、AZL 
20mg/day または AZL 40mg/day から CND 12mg/day への切り替えは、
降圧効果の減弱により血圧が上昇する可能性が考えられるため、困難である
と考えられた。今回作成した「1 日投与量ごとの予測降圧度一覧表」は、
CND、VAL および AZL 投与時において、降圧度が同程度の薬剤を選択可
能であることから、代替薬の成分および投与量の選択する際の指標を構築で
きたと考えられた。 
病院薬剤師を対象に行った、持参薬確認時の代替薬選択の現状把握の
結果、回答した薬剤師の 9 割以上が、持参薬を確認した際、病院内で採用
されていない持参薬を確認した経験を有しており、入院前の薬物治療を入院
後にも継続する際には、代替薬の提案が必要になるケースが存在している現
状が明らかとなった。複数の同効薬の中から代替薬を選ぶ際に重要だと思う
項目については、臨床成績などの有効性や、禁忌・慎重投与などの使用条
件が持参薬と同等であることが上位に挙げられ、代替薬を選択する際に、薬
剤師は禁忌・慎重投与に該当していないか、持参薬と同等の有効性が得ら
れるかを重視していると考えられた。一方、複数の同効薬から代替薬を選ぶ
際に不足していると感じる情報としては、「効果と投与量の関係性に関する情
報」が多く挙げられたことから、持参薬と同程度の有効性が得られる代替薬の
成分またはその投与量に関する情報が入手できていない現状があると考えら
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れた。さらに、9 割を超える回答者が、複数の同効薬から代替薬を選ぶ際に
投与量の提案で困った経験を有していたことから、薬剤師は代替薬を提案す
る際に、代替薬の成分のみならず、投与量も含めて提案する必要があると考
えているものの、満足な提案はできていないと考えられた。以上のことから、病
院薬剤師は病院非採用持参薬に対する代替薬の提案に際し、有効性およ
び投与量に関する十分な情報を得られておらず、代替薬の成分および投与
量の選択する際の指標が必要であると考えられた。作成した「1 日投与量ごと
の予測降圧度一覧表」の評価の結果、「1 日投与量ごとの予測降圧度一覧
表」は、回答者の 9 割超が代替薬の選択に有用だと回答し、その理由とし
て、持参薬と降圧度が同程度の代替薬および投与量を探すことができるとの
回答が得られたことから、本一覧表は病院非採用持参薬の代替薬を採用薬
の中から選択する際に、代替薬の成分だけでなく、投与量の選択においても
有用なツールであると考えられた。 
以上のことから、本研究において「1 日投与量ごとの予測降圧度一覧表」
を作成したことで、病院内非採用の持参薬に対する代替薬の成分および投
与量の選択における有用な指標を創出し得たことから、病院内非採用の持
参薬に対する代替薬の選択に際し、有用な情報を提供するものであると考え
られた。 
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緒言  
 
平成 17 年 1 月 31 日に日本病院薬剤師会より出された通知「入院時患
者持 参 薬に関する薬 剤師の対応について」において、薬 剤 師は入院 患 者が
入 院時に持 参した薬 （持 参薬）への関 与が強く求められて以 降、薬 剤師によ
る持参薬の確認が進められている。さらに、平成 24 年の診療報酬改定で新
設された「病棟薬剤 業務実施加算」において、薬剤師の病棟業務のひとつと
して、「入 院 時の持 参 薬の確 認および服 薬 計 画の提 案」が定められた現 在、
平成 27 年度では 81.1%の医療機関で薬剤師による入院時の持参薬の確認
および服薬計画の提案が行われている[1]。持参薬の確認業務において、確
認 する項 目 は商 品 名 に加 え、用 法 ・用 量 、規 格 、剤 型 、持 参 薬 が院 内 採 用
薬に入っているか、持参薬が院内採用薬に無い場合の代替薬など多岐にわ
たり[2]、薬剤師による持参薬確認は、「持参薬を正確にわかる」および「代替
採 用 薬 が把 握 できる」などの利 点 が挙 げられていることから [3]、入 院 前 に患
者がどのような薬物治療を受けていたのかを知るうえで重要な業務となってい
る。 
入院患者のうち持参薬を有する割合は、病院や診療科によって異なるもの
の、60～90％の入 院 患 者が持 参 薬を有しているとの報 告が多 く[3]-[9]、さら
に持参薬を有する患者の 20～30％が、病院内で採用されていない薬剤を持
参している[5],[6]。病 院 内 非 採 用 持 参 薬 に対する病 院の対 応 としては、「病
院 内で採 用されている同 効 薬に切り替える」または「当 該 持 参 薬を臨 時 採 用
として購 入 する」などの方 法 が考えられる。しかし、すでに複 数 の同 効 薬 が上
市されていて、そのうちのいくつかの同効薬が病院内で採用されている場合は、
「病院内で採用されている同効薬に切り替える」ことが、より現実的な対応であ
り、代 替 薬 の提 案 が必 要 となる場 面 は決 して少なくない。薬 剤 師が持 参 薬を
確 認した際 、同 一 成 分の薬 剤が病 院 内に採 用されていない場 合には、病 院
内 で採 用 されている同 効 薬 を、代 替 薬 として投 与 量 とともに提 案していること
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から、入 院 前 の薬 物 治 療を必 要 に応じて入 院 後も継 続 し、入 院 後の薬 物 治
療を有効かつ安全に行うために、代替薬の提案が重要な業務のひとつである
と考えられる。 
入 院前の薬 物 治療を入 院後も継 続する必 要がある疾 患として、高 血圧 症、
糖 尿 病 および脂 質 異 常 症 に代 表 される生 活 習 慣 病 が挙げられる。その中で
も高血圧症は、厚生労働省の平成 26 年（2014）患者調査の概況 [10]にお
いて、1,000 万人を超える最も多い総患者数が推定されていることから、患者
が入院した後も高血圧治療薬を継続することは多いと考えられる。アンジオテ
ンシンⅡ受容体拮抗薬（ARB）は、高血圧治療ガイドライン 2014（JSH2014）
[11]において、降圧治療の第一選択薬のひとつに挙げられており、日本国内
では現在 7 種類の ARB が臨床使用されている。JSH2014 における降圧薬
の比較は、ARB や Ca 拮抗薬などの系統ごとに記述されている。同一系統内
での比 較に関しては、ロサルタン（LOS）の尿酸 排泄 促進 作 用 [12]や、テルミ
サルタン（TLM）およびイルベサルタン（IRB）のペルオキシソーム増殖因子活
性 化 受 容 体 （PPARγ）活 性 化 作 用 によるインスリン抵 抗 性 および脂 質 代 謝
改善作用 [13]といった、降圧効果以外の作用に関して記述されているものの、
降圧効果の比較に関する記述はなく、持参薬と同程度の降圧効果を示す代
替薬を提案する際に、有用な情報は乏しい。 
ARB 間の降 圧 効 果 の比 較について、いくつかの比 較 検 討 がされており、
LOS 50mg/day は、バルサルタン（VAL）80mg/day と、同程度の降圧効果
であると報 告されている[14]。一 方で、日 本 の承 認 用量の範 囲 内 における中
等用量同士および高 用量同士であっても、降圧効果が異なることが示されて
いることから[15]-[22]、代替薬の用量設定に際し、降圧効果の強弱に基づい
て行う必要がある。また、これらの報告の大部分が外国人を対象とした検討で
あ り 、 LOS 25mg/day 、 カ ン デ サ ル タ ン （ CND ）  4mg/day お よ び VAL 
40mg/day などは、日本国内において承認されている低用量での降圧効果を
比較した報告も見当たらない。 
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代替薬を用いて入院前の薬物治療を入院後も継続するためには、持参薬
と同程度の臨床効果を有する代替薬の成分および投与量を用いる必要があ
る。持参薬から代替薬への切り替えに際し、医師は薬剤師が提案した代替薬
を変更なく処方することが多く[23]、継続的に薬物治療を行うために、薬剤師
は持参薬と同程度の臨床効果を示す代替薬を提案する必要がある。しかし、
どの同効 薬をどの投与量で用いれば、持 参薬と同程 度の臨 床 効果が得られ
るのかを示 した指 標 は見 当 たらず、代 替 薬 の成 分 および投 与 量 の選 択 に苦
慮することが考えられる。 
薬 物 の用 量 と薬 理 効 果 の関 係 性 を表 すモデル式 のひとつとして、最 大 効
果 モ デ ル （ Emax モ デ ル ） が 挙 げ ら れ る [24] 。 Emax モ デ ル は 薬 力 学
（Pharmacodynamics：PD）において、血 中 濃 度 と薬 理 作 用 の関 係 性 を表
す PD モデルで用いられる代表的な非線形回帰モデルであり、血中濃度の増
加に伴う薬理作用の頭打ち傾向を表現するうえで、簡便で理解し易いモデル
として汎用されている[25],[26]。この血中濃度の増加に伴う薬理作用の頭打
ち傾 向と同様の傾 向 が、臨 床現 場で使 用 されている医 薬品の投 与量と臨 床
効果の間でも認められており、ARB のアジルサルタンでは、1 日投与量 5mg
～40mg の間では、投与量の増加に伴う降圧作用の増強が認められているの
に対し、40mg と 80mg の間では、降圧作用の増強はみられていない[27]。ま
た、糖尿病治療薬であるジペプチジルペプチダーゼ-4（DPP-4）阻害薬のシタ
グリプチンにおいても、1 日投与量 25mg と 50mg の間では投与量の増加に
よる糖 化 ヘモグロビン（HbA1c）低 下 作 用 の増 強 が認 められているものの、
50mg～200mg の間における HbA1c 低下作用は大差がない[28]。これらの
ことから、医薬品の投与量と臨床効果の関係性を、Emax モデルを用いて表
すことが可能であると考えられる。さらに、医薬品の投与量と臨床効果の関係
性を表すことで、同効薬間における臨床効果が同程度の薬剤を選択すること
が可能となり、病院内 非採用の持参薬に対 する代替薬の成分および投与量
選択の指標を創出し得ると考えられる。 
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そこで、ARB を対象に、薬剤の投与量と降圧効果の関係性を Emax モデ
ルによる回帰式で表 し、代替薬の成分および投与量の選択に用いることので
きる指標の作成・評価を実施した。第 1 章では、ARB の投与量と降圧効果の
関係性を調査することで、1 日投与量と降圧効果の回帰式を Emax モデル
式にて導き出し、「1 日投与量ごとの予測降圧度一覧表」を作成した。第 2 章
では、持参薬が病院内で採用されていない場合における代替 薬選択の現状
調査および第 1 章で作成した一覧表の評価を、病院薬剤師を対象としたアン
ケート調査にて実施した。 
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第 1 章 高血圧治療薬の効果と投与量の関係性の検討  
 
背景・目的  
 
薬剤師による持参薬管理は、持参薬剤名だけでなく、含量規格、用法およ
び用 量 をより正 確 に確 認 できることから、病 院 薬 剤 師 にとって調 剤 や服 薬 指
導と並ぶ重要な業務 となっている[3],[29]。さらに、薬剤師が持 参薬を確認し
た際、同一成分の薬 剤が病院内に採用されていない場合には、病院内で採
用されている同効薬 を、代替薬として投与 量とともに提案している。持参薬か
ら代替薬への切り替えに際し、医師は薬剤師が提案した代替薬を変更なく処
方することが多い[23]。しかし、降圧薬を持参薬から代替薬に切り替えた際に、
血 圧および脈 拍が変 動した症 例が報 告されていることから[23]、継 続 的に薬
物治療を行うためには、持参薬と同 程度 の臨床効果を示す代替薬を提案す
る必要がある。 
アンジオ テン シンⅡ 受 容 体 拮 抗 薬 （ ARB ）は 、 高 血 圧 治 療 ガ イド ラ イ ン
2014（JSH2014） [11]において、降 圧 治 療 の第 一 選 択 薬 のひとつに挙 げら
れている。ARB の降圧効果の予測に関して、カンデサルタン（CND）/ヒドロク
ロロチアジド（HCTZ）配合剤、CND/アムロジピン（AML）配合剤およびテルミ
サルタン（TLM）/HCTZ 配合剤において、降圧効果のモデル式として、応答
曲 面 モデルの多 項 式 が、承 認 審 査 情 報 の申 請 資 料 概 要 （STED）に示 され
ている。しかし、応答曲面モデルの多項式 が示されているのは、CND および
TLM に限られており、CND および TLM 以外の ARB における、降圧効果の
予測に用いることはできない。 
以上の現状から、ARB 投与時において、降圧度が同程度の薬剤を選択で
き、代 替 薬の成 分および投 与量の選 択に用いることのできる指 標は見 当たら
ない。そこで、ARB の臨床試験データをもとに、1 日投与量と降圧効果の回
帰式の作成および 1 日投与量ごとの予測降圧度の算出を実施した。 
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方法  
 
1. 対象薬剤  
対象薬剤は、日本国内で臨床使用されている ARB のうち、インタビューフ
ォームの引用文献および STED の臨床試験データから、1 日投与量と予測
降圧度の回帰式の作成に十分なデータが得られた 3 剤（CND、バルサルタン
（VAL）およびアジルサルタン（AZL））とした。 
 
2. 対象試験  
対 象 試 験 は、日 本 人 の軽 症 から中 等 症 本 態 性 高 血 圧 症 患 者 を対 象 とし
た単独投与時の臨床試験とした。対象とした試験デザインは、固定用量法お
よび 4 週間以上の用量固定期間を有する強制漸増法とした。情報源は対象
薬剤または対象薬剤を含む配合薬の先発品のインタビューフォームの引用文
献とし、配合薬の場合は ARB 単剤のデータを用いた。対象試験が引用文献
として、当該インタビューフォームに記載されていない場合は、独立行政法 人
医 薬 品 医 療 機 器 総 合 機 構 が運 営 する医 療 用 医 薬 品 情 報 検 索 [30]から、
STED を入手し用いた。なお、既治療により降圧効果不十分な患者を対象と
した試験、腎機能障 害もしくは肝機能障害を有する患者を対象とした試験は
除外した。 
日米 EU 医薬品規制調和国際会議（ICH）に基づく「新医薬品の承認に
必 要 な用 量 ―反 応 関 係 の検 討 のための指 針 」（ICH-E4） [31]において、用
量漸増法では、用量増量後に認められた効果の増大が、増量によるものなの
か、または投与 期 間 が長くなったことによるものなのかの区 別がつきにくいこと
が指摘されているが、ICH-E4 では用量漸 増法の中の強制漸 増 法は、固定
用量法と同様に、プラセボ群との比較は可能とされている。また、高血圧は自
然治 癒が難しい疾患 であることから、降圧 効果が定 常状 態に達 して以降は、
降圧薬の投与期間が長くなったとしても、降圧効果が増大することは考えにく
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い。したがって、ARB の降圧効果が定常状態に達するのに十分な用量固定
期間が設けられていれば、強制漸増法による降圧効果の評価は可能であると
考えられる。ARB の降圧効果は 4 週間でほぼ定常状態に達する[21],[32]と
考えられることから、本検討において対象とした試験デザインは、固定用量法
および 4 週間以上の用量固定期間を有する強制漸増法とした。 
 
3. 調査項目  
抽出された各臨床試験における調査項目は、投与薬剤、情報源、1 日投
与量、被験者数、被験者集団の ARB 投与前血圧の平均値（PreBP）および
ARB 投与 8 週後の実測降圧度の平均値（ΔBPo）とした。 
 
4. 1 日投与量と予測降圧度の回帰式作成  
各臨床試験の 1 日投与量およびΔBPo を用い、1 日投与量と予測降圧
度（ΔBPp）の回帰式を最大効果モデル（Emax モデル）[24]（式 1）により、
収縮期血圧（SBP）および拡張期血圧（DBP）それぞれについて、薬剤ごとに
作成した。なお、対象試験中にΔBPo が示されていない場合は、PreBP から
投与 8 週目の血圧を引いた値をΔBPo とした。Emax モデルには 2 種の係
数（Emax および ED50）があることから、3 点以上のデータが必要となるため、
1 日投与量および血圧に関するデータが 3 点未満の薬剤は除外した。ΔBPp
の精 度 とし て予 測 誤 差 （ Prediction error, PE ）（式 2 ）およ び絶 対 誤 差
（Absolute prediction error, APE）（式 3）を算出した。 
 
ΔBPp ＝ D×Emax / (D＋ED50) …式 1 
PE ＝ ΔBPp－ΔBPo …式 2 
APE ＝ |ΔBPp－ΔBPo| …式 3 
ΔBPp：予 測 降 圧 度 ，ΔBPo：実 測 降 圧 度 ，D：1 日 投 与 量 ，Emax：最 大 降 圧 度 ，  
ED50：1/2Emax を示 す 1 日 投 与 量，PE：予 測 誤 差，APE：絶 対 誤 差  
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5. 1 日投与量ごとの予測降圧度の算出  
導いた回帰 式を用い、日本の高血 圧症の承認 用量におけるΔBPp を算
出し、「1 日投与量ごとの予測降圧度一覧表」を作成した。ΔBPp の算出に
用いた各 ARB の 1 日投与量は、CND は 2mg/day、4mg/day、8mg/day
お よ び 12mg/day 、 VAL は 20mg/day 、 40mg/day 、 80mg/day お よ び
160mg/day、AZL は 10mg/day、20mg/day および 40mg/day とした。 
 
6. 統計解析  
統計解析には R version 3.0.2[33]および EZR[34]を用いた。非線形最
小二乗法により、Emax モデル回帰式を作成した。 
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結果  
 
1. 臨床試験データの抽出  
対象とした CND、VAL および AZL について、製剤名、情報源、臨床試験
名、1 日投与量、被験者数、PreBP の SBP および DBP、およびΔBPo の
SBP および DBP を表 1 に示した。得られた試験はすべて社内資料または
STED であり、CND では 4 試験、VAL では 5 試験および AZL では 3 試験
が得られた。 
PreBP における SBP の平均値は CND が 148.5～159.6 mmHg、VAL
が 150.5～162.7 mmHg および AZL が 158.5～160.2 mmHg であった。一
方、PreBP における DBP の平均値は CND が 99.6～101.0 mmHg、VAL
が 99.3～102.5 mmHg および AZL が 100.2～101.5 mmHg であった。 
CND 4 mg/day 投与 8 週後におけるΔBPo の平均値は、DBP は 8.1 
mmHg であり、SBP のデータは得られなかった。また、CND 8mg/day では
SBP 14.8～17.3 mmHg および DBP 7.7～12.2 mmHg、CND 12 mg/day
では SBP 17.5～19.9 mmHg および DBP 9.8～12.1 mmHg であった。
VAL におけるΔBPo の平均値は、40mg/day では SBP 7.6～13.9 mmHg
および DBP 6.5～9.3 mmHg、80mg/day では SBP 9.4～17.1 mmHg お
よび DBP 6.0～9.7 mmHg であった。AZL におけるΔBPo の平均値は、5 
mg/day では SBP 18.0 mmHg および DBP 12.4 mmHg、10mg/day では
SBP 18.1 mmHg および DBP 10.7 mmHg、20 mg/day では SBP 19.9～
21.5 mmHg および DBP 11.0～13.9 mmHg、40mg/day では SBP 21.8～
22.5 mmHg および DBP 12.4～13.7 mmHg、80 mg/day では SBP 22.5 
mmHg および DBP 13.9 mmHg であった。 
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表 1． 日本人の本態性高血圧患者を対象としたアンジオテンシンⅡ受容体拮抗薬（ARB）の臨床試験データ 
 
PreBP：ARB 投与前血圧，ΔBPo：ARB 投与 8 週後の実測降圧 度，N：被験者数，SBP：収縮期血圧，DBP：拡張期血 圧，CND：カ
ンデサルタン，VAL：バルサルタン，AZL：アジルサルタン，HCTZ：ヒドロクロロチアジド，AML：アムロジピン，CLN：シルニジピン，TCTZ：
トリクロルメチアジド，STED：申請資料概要，IHD：社内資料，ND: No data, ＊1：平均値（95%信頼区間），＊2：標準 誤差に被験者
数の平方根を乗じて算 出した  
N N
CND CND IHD TAK-536/CCT-001 12 82 159.6 ± 7.7 101.0 ± 4.4 73 19.9 ± 13.8 12.1 ± 8.9
CND IHD TAK-536/CCT-005 8 309 159.6 ± 7.3 100.4 ± 4.1 309 17.3 ± 11.8 9.0 ± 7.4
12 309 159.6 ± 7.3 100.4 ± 4.1 309 17.5 ± 12.7 9.8 ± 8.5
CND/HCTZ STED CCT-001 4 69 155.8 ± 14.7 99.6 ± 3.8 69 8.1 ± 8.1
8 68 153.7 ± 11.8 100.1 ± 4.3 68 7.7 ± 7.7
CND/HCTZ STED CCT-002 8 148 148.5 ± 12.3 99.7 ± 3.9 148 14.8 (12.8-16.8) *1 12.2 (10.9-13.5) *1
VAL VAL/HCTZ STED 1301 40 102 155.7 ± 13.6 101.1 ± 4.9 101 7.6 ± 11.7 *2 6.5 ± 7.9 *2
80 101 155.0 ± 14.4 100.9 ± 4.9 101 9.4 ± 11.7 *2 6.0 ± 7.9 *2
STED 1303 40 65 150.5 ± 10.5 99.4 ± 4.4 65 12.4 ± 11.6 *2 9.3 ± 6.5 *2
80 68 150.9 ± 12.2 99.4 ± 3.8 68 13.0 ± 11.6 *2 9.1 ± 7.1 *2
VAL/AML STED 1301 40 169 151.3 ± 10.6 99.3 ± 4.4 169 9.2 ± 10.7 *2 8.4 ± 7.9 *2
80 163 152.9 ± 11.7 99.5 ± 4.2 163 10.0 ± 12.4 *2 8.7 ± 8.3 *2
VAL/CLN STED AJH801/ET1 40 34 161.5 ± 11.5 101.1 ± 5.4 34 13.9 ± 11.9 7.3 ± 6.4
80 35 162.7 ± 10.4 102.5 ± 6.1 35 16.0 ± 8.9 6.4 ± 7.4
VAL/CLN STED AJH801/CT1 80 187 160.3 ± 9.0 100.1 ± 4.8 187 17.1 ± 11.5 *2 9.7 ± 7.9 *2
AZL AZL IHD TAK-536/CCT-001 5 89 159.6 ± 7.0 101.1 ± 4.2 85 18.0 ± 11.6 12.4 ± 8.9
10 83 158.5 ± 7.0 100.2 ± 4.1 74 18.1 ± 14.7 10.7 ± 8.0
20 85 159.2 ± 6.7 101.5 ± 4.7 81 21.0 ± 12.0 12.6 ± 8.7
40 82 159.2 ± 7.0 100.4 ± 4.1 81 22.5 ± 14.5 13.7 ± 9.0
80 84 160.1 ± 7.7 101.0 ± 4.4 77 22.5 ± 12.1 13.9 ± 8.9
AZL IHD TAK-536/CCT-005 20 313 160.0 ± 7.7 100.3 ± 4.3 311 19.9 ± 14.3 11.0 ± 8.9
40 313 160.0 ± 7.7 100.3 ± 4.3 311 21.8 ± 15.3 12.4 ± 9.9
AZL/AML STED CCT-001 20 151 160.2 ± 8.3 100.4 ± 4.1 151 21.5 ± 12.2 13.9 ± 8.5
ND
ND
ΔBPo
SBP DBP SBP DBP
1日投与量
(mg)製剤名 情報源 臨床試験名
血圧 (mmHg) (Mean±SD)
PreBP
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2. 1 日投与量と予測降圧度（ΔBPp）の回帰式作成  
回帰式作成に用いた 1 日投与量およびΔBPo のデータは、CND で SBP 
4 点（1 日投与量範囲：8mg/day～12mg/day）および DBP 6 点（1 日投与
量範囲：4mg/day～12mg/day）が得られた。また VAL で SBP 9 点（1 日投
与 量 範 囲 ：40mg/day～80mg/day）および DBP 9 点 （1 日 投 与 量 範 囲 ：
40mg/day ～ 80mg/day ） が 、 AZL で は SBP 8 点 （ 1 日 投 与 量 範 囲 ：
5mg/day～80mg/day）および DBP 8 点 （1 日 投 与 量 範 囲 ：5mg/day～
80mg/day）が得られた。 
CND、VAL および AZL それぞれについて、作成した 1 日投与量とΔBPp
回帰式の Emax および ED50 を表 2 に示した。SBP の Emax は CND が
27.920 mmHg と最 も大 きく、次 いで AZL 22.681 mmHg および VAL 
16.625 mmHg の順であった。DBP の Emax は CND 13.186 mmHg およ
び AZL 13.142 mmHg と、ほぼ同程度の値であり、VAL が 8.105 mmHg と
最も小さい値であった。 
 
表 2． 1 日投与量とΔBPp 回帰式の Emax および ED50 
  
 
 
 
 
 
 
 
カンデサルタン（CND） 27.920 5.916 13.186 2.717
バルサルタン（VAL） 16.625 21.688 8.105 1.166
アジルサルタン（AZL） 22.681 1.637 13.142 0.730
収縮期血圧 拡張期血圧
Emax
(mmHg)
ED50
(mg/day)
Emax
(mmHg)
ED50
(mg/day)
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CND、VAL および AZL の、Emax ならびに ED50 を用いて、1 日投与量
とΔBPp の回帰式を、SBP および DBP それぞれについて導き出した（式 4～
9）。なお、予測 SBP 降圧度をΔSBPp とし、予測 DBP 降圧度をΔDBPp と
した。 
 
CND ΔSBPp ＝ D×27.920 / (D＋ 5.916) …式 4 
 ΔDBPp ＝ D×13.186 / (D＋ 2.717) …式 5 
VAL ΔSBPp ＝ D×16.625 / (D＋21.688) …式 6 
 ΔDBPp ＝ D× 8.105 / (D＋ 1.166) …式 7 
AZL ΔSBPp ＝ D×22.681 / (D＋ 1.637) …式 8 
 ΔDBPp ＝ D×13.142 / (D＋ 0.730) …式 9 
ΔSBPp：予 測 収 縮 期 血 圧 降 圧 度 ，ΔDBPp：予 測 拡 張 期 血 圧 降 圧 度 ，D：1 日 投 与 量  
 
1 日投与量とΔSBP およびΔDBP の推移を、CND、VAL および AZL そ
れぞれについて、図 4 に示した。回帰式の PE（mean±SD）は、CND で SBP 
0.001±1.415 mmHg および DBP −0.006±1.658 mmHg、VAL で SBP 
0.000±3.017 mmHg および DBP 0.000±1.393 mmHg および AZL で
SBP −0.003±0.825 mmHg、および DBP −0.001±1.149 mmHg であっ
た。また APE（mean±SD）は、CND で SBP 1.225±0.029 mmHg および
DBP 1.318±0.813 mmHg、VAL で SBP 2.593±1.242 mmHg および
DBP 1.219±0.519 mmHg および AZL で SBP 0.617±0.496 mmHg、お
よび DBP 0.955±0.527mmHg であった。 
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図 1． Emax モデルによる 1 日投与量と血圧降下度の回帰曲線  
PE：予測誤差，APE：絶対誤差，●：実測降圧度  
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3. 1 日投与量ごとの予測降圧度の算出および一覧表の作成  
作成した回帰式（式 4～式 9）に基づき、CND、VAL および AZL の日本の
承認用量ごとのΔSBPp およびΔDBPp を算出し、表 3 に示した。ΔSBPp/
ΔDBPp は CND 2mg/day、CND 4mg/day、CND 8mg/day および CND 
12mg/day で 、 そ れ ぞ れ 7.05/5.59 mmHg 、 11.26/7.85 mmHg 、
16.05/9.84 mmHg および 18.70/10.75 mmHg であった。VAL 20mg/day、
VAL 40mg/day、VAL 80mg/day および VAL 160mg/day では、それぞれ
7.98/7.66 mmHg 、 10.78/7.88 mmHg 、 13.08/7.99 mmHg お よ び
14.64/8.05 mmHg であった。AZL 10mg/day、AZL 20mg/day および AZL 
40mg/day では、それぞれ 19.49/12.25 mmHg、20.96/12.68 mmHg およ
び 21.79/12.91 mmHg であった。 
 
表 3． 1 日投与量ごとの予測降圧度一覧表  
  
ΔSBPp：予測収縮 期血 圧降圧度，ΔDBPp：予 測拡張期血圧 降圧度  
  
カンデサルタン（CND） 2 7.05 5.59
4 11.26 7.85
8 16.05 9.84
12 18.70 10.75
バルサルタン（VAL） 20 7.98 7.66
40 10.78 7.88
80 13.08 7.99
160 14.64 8.05
アジルサルタン（AZL） 10 19.49 12.25
20 20.96 12.68
40 21.79 12.91
1日投与量
(mg/day)
予測降圧度(mmHg)
ΔDBPpΔSBPp
 
 
 
20 
 
考察  
 
本検討では、3 ARB（CND、VAL および AZL）を対象に、軽症から中等症
の日 本 人 本 態 性 高 血 圧 症 患 者を対 象 とした単 独 投 与 時の臨 床 試 験データ
を用い、Emax モデルによる 1 日投与量と降圧度の回帰式作成を試みた。
CND、VAL および AZL において、1 日投与量と降圧度の回帰式を導き出し、
さらに日 本の承 認 用 量ごとに、「1 日 投 与 量ごとの予 測降 圧 度 一 覧 表」を作
成した。この一覧表は、CND、VAL および AZL 投与時において、降圧度が
同程度の成分および投与量を選択可能であることから、これら 3 ARB 間の切
り替えに際し、代替薬の成分および投与量の選択の指標を創出することがで
きたと考えられた。 
CND から切り替える場合、CND 2mg/day から VAL 20mg/day、CND 
4mg/day から VAL 40mg/day および CND 8mg/day から VAL 160mg/day
に切り替えることで、同 程 度の降 圧 度が維 持でき、継続した血 圧コントロール
が可 能 となると考 え られた 。一 方 、 CND 12mg/day のΔSBPp およびΔ
DBPp は、それぞれ 18.70 mmHg および 10.75 mmHg であり、VAL の
Emax（SBP 16.625 mmHg および DBP 8.105 mmHg）を上回る値であるこ
とから、CND 12mg/day の代替薬として VAL を用いることは困難であり、AZL 
10mg/day を代替薬として用いるべきであると考えられた。 
VAL から切り替える場合は、VAL 20mg/day から CND 2mg/day または
4mg/day、VAL 40mg/day または 80mg/day から CND 4mg/day へ、VAL 
160mg/day から CND 4mg/day または 8mg/day への切り替えが可能である
と考えられた。 
AZL から切り替える場合には、AZL 10mg/day からは CND 12mg/day へ
の切り替えが可能と考えられた。既報 [27]において、AZL 40mg/day と CND 
12mg/day の降 圧 度 の差は SBP 4.4 mmHg（95%信 頼 区 間 （CI）2.20～
6.53 mmHg）および DBP 2.6 mmHg（95%CI 1.22～4.08 mmHg）と報告
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され、AZL 40mg/day が CND 12mg/day よりも有意に強い降圧度が認めら
れている。本検討において、AZL 40 mg/day のΔSBPp およびΔDBPp は
21.79 mmHg および 12.91 mmHg であり、CND 12mg/day とはΔSBPp 
で 3.09 mmHg、ΔDBPp で 2.16 mmHg の差が認められ、既報との整合性
があると考えられた。さらに、AZL 20 mg/day と CND 12 mg/day の間では、
ΔSBPp で 2.26 mmHg、ΔDBPp で 1.93 mmHg の差が認められたことか
ら、AZL 20mg/day または AZL 40mg/day から CND 12mg/day への切り
替えは、降圧効果の減弱により血圧が上昇する可能性が考えられるため、困
難であると考えられた。 
In vitro の試験 [35]において、AZL は VAL と比較してアンジオテンシンⅡ
タイプ 1 受容体に対する親和性および結合力が強いことが報告されている。
本検討においても、VAL の Emax は SBP 16.625 mmHg および DBP 8.105 
mmHg であり、AZL 10mg/day におけるΔSBPp 19.49 mmHg およびΔ
DBPp 12.25 mmHg よりも小さいことから、臨床における降圧効果も、VAL は
AZL よりも弱く、AZL の代替薬として VAL を用いることは困難であると考えら
れた。 
PreBP の範囲が 100mmHg 程度ある場合、PreBP と降圧薬投与時の降
圧度は相関関係が認められており、患者の PreBP が高いほど、降圧効果が
強く現れるとされている[36],[37]。今回作成した回帰式は、PreBP を考慮し
ていないものの、回帰式作成に用いた報告の PreBP の範囲は、SBP 150～
160 mmHg および DBP 99～100mmHg 程度と狭く、APE も小さかったこと
から、回帰式による降圧度の予測性に対する PreBP の影響は小さいと考えら
れた。 
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小括  
 
本検討では、CND、VAL および AZL を対象に、Emax モデルを用いて 1
日投与量と降圧度の回帰式を作成し、日本の承認用量ごとに、「1 日投与量
ごとの予測降圧度一覧表」を作成した。この一覧表において、CND 2mg/day
と VAL 20mg/day、CND 4mg/day と VAL 40mg/day 、CND 4mg/day と
VAL 80mg/day 、 CND 8mg/day と VAL 160mg/day 、 お よ び CND 
12mg/day と AZL 10mg/day の間で、ほぼ同程度の降圧度が認められたこ
とから、互いに切り替 えた場 合にも、同 程 度の血 圧コントロールが維持 され得
ると考えられた。この一覧表は、CND、VAL および AZL 投与時において、降
圧度が同程度の薬剤を選択可能であることから、これら 3 ARB 間の切り替え
に際し、代 替薬の成 分および投与 量の選 択の指 標を構築することができたと
考えられた。 
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第 2 章 「1 日投与量ごとの予測降圧度一覧表」の有用性調査  
 
背景・目的  
 
第 1 章ではアンジオテンシンⅡ受容体拮抗薬（ARB）であるカンデサルタン
（CND）、バルサルタン（VAL）およびアジルサルタン（AZL）について、「1 日投
与 量 ごとの予 測 降 圧 度 一 覧 表 」を作 成 した。これにより、CND、VAL および
AZL 投与時において、降圧度が同程度の薬剤を選択可能であることから、こ
れら 3 ARB 間の切り替えに際し、代替薬の成分および投与量の選択の指標
を構築することができたと考えられた。しかし、実際に病院薬剤 師がどのような
情報をもとに代替薬 を選択しているのか、また作成した一覧 表 は代替薬の選
択に有用なのかなどについては明らかにできていない。そこで、病院内非採用
持 参 薬 に対 する代 替 薬 選 択 の現 状 把 握 ならびに作 成 した一 覧 表 の評 価 を
行うことを目的に、病院薬剤師を対象としたアンケート調査を行った。 
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方法  
 
1. 調査対象  
学 校 法 人 聖 路 加 国 際 大 学  聖 路 加 国 際 病 院 、独 立 行 政 法 人 地 域 医 療
機 能 推 進 機 構  千 葉 病 院 、医 療 法 人 緑 栄 会  三 愛 記 念 病 院 、医 療 法 人 緑
栄 会  三 愛 記 念 そが病 院 および長 野 県 厚 生 農 業 協 同 組 合 連 合 会  長 野 松
代総合病院に勤務する薬剤師を対象とした。 
 
2. 調査期間  
2017 年 2 月 14 日から 2017 年 4 月 5 日  
 
3. 調査内容  
以下の内容について調査を行った（別添 調査票）。 
・ 回答者の年齢、薬剤師経験年数  
・ 病院内非採用薬の持参薬確認経験の有無  
・ 病院内非採用薬の持参薬確認時の代替薬提案状況  
・ 複数の同効薬から代替薬を選択する際に、必要な情報および不足してい
る情報  
・ 代替薬の投与量提案の現状  
・ 「1 日投与量ごとの予測降圧度一覧表」の有用性  
 
4. 調査方法  
アンケート調査は自己記入式、選択式（一部記述式）とし、無記名による回
答とした。 
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結果  
 
合計 74 名の薬剤師を対象にアンケート調査を行い、そのうち 51 名から回
答が得られた。回答率は 68.9%であった。 
回答者の背景を表 4 に示した。年齢は 20～29 歳が 21 名（41.2%）と最も
多く、次いで 30～39 歳が 19 名（37.3%）であり、回答者の 78.5%が 20～30
歳台であった。薬剤師経験年数は 1～4 年および 5～9 年がそれぞれ 12 名
（23.5%）ずつと最も多く、次いで 1 年未満が 10 名（19.6%）であり、回答者の
66.6%が薬剤師経験 10 年未満であった。 
 
表 4． 回答者背景  
   
  
年齢 20～29歳 21 41.2
30～39歳 19 37.3
40～49歳 6 11.8
50～59歳 4 7.8
60歳以上 1 2.0
薬剤師経験年数 1年未満 10 19.6
1～4年 12 23.5
5～9年 12 23.5
10～14年 6 11.8
15～19年 6 11.8
20年以上 5 9.8
(N=51)
人数 割合（％）
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回答者 51 名中 49 名（96.1%）が病院内で採用されていない持参薬を確
認した経験を有していた（表 5）。病院内 で採用されていないものの、同効 薬
は複数 採用されている持参 薬を確 認した際の対 応としては、「病院 内で採用
されている同効薬を複数挙げる」とした回答者が 44 名（86.3%）と最も多く、次
いで「特定の同効薬を 1 種類選んで回答する」が 21 名（41.2%）であった（表
6）。その他の回答として、「医師の専門分野によって、対応が異なる」、「同一
薬 を患 者 限 定 で購 入 する手 続 きの方 法 を提 案 する」および「病 院 内 非 採 用
持参薬を確認した経験がない」との回答が、それぞれ 1 名ずつであった。 
 
表 5． 病院内非採用持参薬を確認した経験の有無  
   
設 問 「あなたが入 院 患 者 の持 参 薬 を確認していて、持参 薬 と同 じ成 分の薬 剤が病 院
内 で採 用 されていなかった経 験 はありますか？（□ひとつにチェックを入 れてくださ
い）」 
 
表 6． 複数の同効 薬が院内 で採用されている病 院内非 採用 持参 薬を確認
 した際の対応  
   
設 問 「病 院 内 で採 用 されていない持 参薬 を確 認 したときに、複 数 の同 効 薬 が院 内 で
採 用 されている場 合 、代 替 薬 の提 案 はどのように行 いますか？（複数 回 答 可 、あては
まる□すべてにチェックを入れてください）」 
 
経験あり 49 96.1
経験なし 1 2.0
無回答 1 2.0
（N=51）
人数 割合（％）
病院内で採用されている同効薬を複数挙げる 44 86.3
特定の同効薬を1種類選んで回答する 21 41.2
同一薬なしと記載して、代替薬を提案しない 5 9.8
その他 3 5.9
（N=51，複数回答可）
人数 割合（％）
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複 数 の同 効 薬 の中から代 替 薬 を選ぶ際 に重 要 だと思 う項 目は、「有 効 性
（臨床 成績 など）が持参薬と同 等かどうか」、および「使用 条件（禁忌・慎重 投
与 など）が持 参 薬 と同 等かどうか」がそれぞれ 40 名 （78.4%）および 35 名
（68.6%）と多く、次いで「薬物動態が持参薬と同等かどうか」（26 名，51.0%）、
「安 全 性 （副 作 用 の 種 類 や頻 度 など）が持 参 薬 と 同 等 か どう か」（ 22 名 ，
43.1%）、「用法が持参薬と同等かどうか」（22 名，43.1%）、および「相互作用
が持参薬と同等かどうか」（15 名，29.4%）の順であった（表 7）。その他として、
「適応」および「薬価」がそれぞれ 1 名ずつより挙げられた。 
 
表 7． 複数の同効薬から代替薬を選ぶ際に重要だと思う項目  
 
設 問 「複 数 の同 効 薬 の中 から代 替 薬 を選 ぶにあたって、重 要 だと思 う項 目 は何 です
か？（複数回答可、あてはまる□すべてにチェックを入れてください）」 
   
  
有効性（臨床成績など）が持参薬と同等かどうか 40 78.4
使用条件（禁忌・慎重投与など）が持参薬と同等かどうか 35 68.6
薬物動態が持参薬と同等かどうか 26 51.0
安全性（副作用の種類や頻度など）が持参薬と同等かどうか 22 43.1
用法が持参薬と同等かどうか 22 43.1
相互作用が持参薬と同等かどうか 15 29.4
その他 2 3.9
（N=51，複数回答可）
割合（％）人数
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複数の同 効薬から代 替薬を選ぶ際に、不 足していると感じる情 報があると
回答した人数は 51 名中 32 名（62.7%）であった（表 8）。この 32 名に不足し
ていると感じる情報の内容を尋ねた結果、「投与量の力価換算」や、「同効薬
の用量と効果の比較」といった、「効果と投与量の関係性に関する情報」が 23
名（71.9%）と多く挙げられた（表 9）。さらに、51 名中 47 名（92.2%）が、複数
の同 効 薬から代 替 薬 を選ぶ際に投 与 量の提 案で困った経 験があると回 答し
た（表 10）。 
 
表 8． 複 数の同 効 薬から代 替 薬を選ぶ際に不 足 していると感じる情 報 の有
 無  
 
 
表 9． 複数の同効薬から代替薬を選ぶ際に不足していると感じる情報内容  
 
設 問「複 数の同 効 薬の中から代 替 薬を選ぶにあたって、不 足 していると感 じる情 報は
ありますか？（□ひとつにチェックを入 れてください）。「①はい」の場 合 はどのような情
報か、（  ）内にお書きください。」  
 
  
不足していると感じる情報がある 32 62.7
不足していると感じる情報はない 18 35.3
無回答 1 2.0
（N=51）
人数 割合（％）
効果と投与量の関係性に関する情報 23 71.9
相互作用・薬物動態に関する情報 5 15.6
有効性・安全性など直接比較した情報 1 3.1
無回答 3 9.4
（N=32，自由記述をもとに集計）
人数 割合（％）
 
 
 
29 
 
表 10． 複 数の同 効 薬から代 替 薬を選ぶ際に投 与 量の提 案で困った経 験の
 有無  
 
設 問 「複 数 の同 効 薬 の中 から代 替 薬 を選 ぶにあたって、投 与 量 の提 案 で困 ったこと
はありますか？（□ひとつにチェックを入れてください）」 
 
 
  
投与量の提案で困った経験がある 47 92.2
投与量の提案で困った経験がない 4 7.8
（N=51）
人数 割合（％）
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第 1 章で作成したカンデサルタン、バルサルタンおよびアジルサルタンにお
ける「1 日投与量ごとの予測降圧度一覧表」が、代替薬の選択に有用だと思
うかを尋ねた結果、51 名中 50 名（98.0%）が有用だと思うと回答した（表 11）。
さらに、有用だと思うと回答した 50 名に対し、どのような点が代替薬の選択に
有用だと思うかを尋ねた結果、「持参薬と降圧度が同程度の投与量を探すこ
とができる」との回答が 47 名（94.0%）、「持参薬と降圧度が同程度の代替薬
を探すことができる」との回答が 39 名（78.0%）であった（表 12）。その他の回
答として、「代替薬提案の際の 1 つの資料として提示はできるが、代替薬を決
めるには、その他の資料も必要」との回答が得られた。 
 
表 11． 「1 日投与量ごとの予測降圧度一覧表」の代替薬選択に対する有用
 性評価  
 
設 問 「場 面 設 定 「持 参 薬 としてカンデサルタン錠 （12mg）が持 参 されたものの、自 病
院にカンデサルタンが採用されておらず、バルサルタン錠とアジルサルタン錠が採用さ
れている」このような場 面 において、この一 覧 表 は代 替 薬 の選 択 に有 用 だと思 います
か？」 
 
  
代替薬の選択に有用だと思う 50 98.0
代替薬の選択に有用だと思わない 1 2.0
（N=51）
人数 割合（％）
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表 12． 「1 日投与量ごとの予測降圧度 一覧表」が代替薬の選択に有用だと
 思う理由  
 
設 問「どのような点が、代 替 薬および投 与 量の選 択に有 用だと思いますか？（複 数 回
答可，あてはまる□すべてにチェックを入れてください）」 
 
  
持参薬と降圧度が同程度の投与量を探すことができる 47 94.0
持参薬と降圧度が同程度の代替薬を探すことができる 39 78.0
その他 1 2.0
（N=50，複数回答可）
割合（％）人数
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考察  
 
本 調 査 では、病 院 に勤 務 する薬 剤 師 を対 象 に、持 参 薬 確 認 時 の代 替 薬
選択の現状把握ならびに作成した一覧表の評価を行うことを目的に行った。 
本調査に回答した薬剤師の 9 割以上が、持参薬を確認した際、病院内で
採用されていない持参薬を確認した経験を有しており、入院前の薬物治療を
入院後にも継続する際には、代替薬の提案が必要になるケースが存在してい
る現 状 が明 らかとなった。しかし、同 効 薬 が複 数 採 用 されている病 院 内 非 採
用持参薬を確認した際の対応としては、8 割以上の回答者が「病院内で採用
されている同効薬を複数挙げる」と回答しており、「特定の同効薬を 1 種類選
んで回答する」と回答した薬剤師の約 2 倍であったことから、薬剤師が特定の
代替薬を選択できていない現状があると考えられた。 
複 数の同 効 薬の中から代替 薬を選ぶ際に重 要だと思う項 目については、
臨床成績などの有効性や、禁忌・慎重投与などの使用条件が持参薬と同等
であることが上 位 に挙 げられ、代 替 薬 を選 択 する際 に、薬 剤 師 は禁 忌 ・慎 重
投与に該当していないか、持参薬と同程度の有効性が得られるかについて重
視していると考えられた。また、複数の同効薬から代替薬を選ぶ際に不足して
いると感じる情 報 としては、「効 果 と投 与 量 の関 係 性 に関 する情 報 」が多 く挙
げられたことから、持 参 薬 と同 程 度 の有 効 性が得 られる代 替 薬 の成 分 または
その投与 量に関する情報が入手できていない現状があると考えられた。一 方、
有効性に関する情報と同様に、代替薬を選ぶ際に重要だと思う項目として上
位に挙げられた使用 条件に関する情 報については、不足しているとした薬剤
師はいなかった。これは禁忌・慎重 投 与などの使用条 件に関する情報は、添
付文書などによって、容易に確認できるためであると考えられた。さらに、9 割
を超える回答者が、複数の同効薬から代替薬を選ぶ際に投与量の提案で困
った経験を有していた。このことから、薬剤 師は代替薬を提案する際に、代替
薬の成分のみならず、投与量も含めて提案する必要があると考えているものの、
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提案に必要な情報を十分に入手できておらず、満足な提案はできていないと
考えられた。以上のことから、病院薬剤師は病院非採用持参薬に対する代替
薬 の提 案 に際 し、有 効 性 および投 与 量 に関 する十 分 な情 報 を得 られておら
ず、代 替 薬 の成 分 および投 与 量 の選 択 する際 の指 標 が必 要 であると考 えら
れた。 
厚生労働省中央社会保険医療協議会が平成 27 年度に行った「持参薬
に関 する現 況 調 査 （特 別 調 査 ）等 の集 計 結 果 」[2]において、院 内 採 用 薬 が
無い持参薬に対する対応として、回答した病院の多くが、「臨時採用として購
入する」または「同種 同効能又は類似の採 用薬に切り替える」と回答していた。
病 院 内 に代 替 薬 となり得 る同 効 薬 が採 用 されていない場 合 は、持 参 薬 を臨
時採用として購入せざるを得ない場合もあると考えられる。しかし、ARB のよう
にすでに複数の同効薬が上市されており、同効薬が採用されている場合には、
同種 同 効 能又は類 似の採 用 薬に切り替 えることが、より現 実 的な対 応である
と考えられる。本調査において、第 1 章で作成した「1 日投与量ごとの予測降
圧度一覧表」は、回答者した薬剤師の 9 割超が代替薬の選択に有用だと回
答し、その理由として、持参薬と降圧度が同程度の代替薬および投与量を探
すことができるとの回答が挙げられたことから、本一覧表は病院非採用持参薬
の代替薬を採用薬の中から選択する際に、代替薬の成分だけでなく、投与量
の選択においても有用なツールであると考えられた。 
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小括  
 
病院内非採用の持参薬に対する代替薬の成分および投与量の提案の現
状調査、および第 1 章で作成した「1 日投与量ごとの予測降圧度一覧表」の
評 価を目 的に、病 院 薬 剤 師を対 象 としたアンケート調 査を行った。本 調 査に
おいて、病院内非採 用持参薬に対し、薬剤師による代替薬の提案が必要に
なるケースが存在しており、薬剤師は代替薬の選択に際し、有効性が持参薬
と同等かどうかが重要であると考えているものの、持参薬と同程度の有効性が
得られる代替薬の成分および投与量に関する情報が十分に得られておらず、
代 替 薬 の提 案 が満 足 に行 えていない現 状 が認 められた。このことから、代 替
薬の成 分および投 与 量の選 択する際の指 標が必 要であると考 えられた。さら
に、「1 日投与量ごとの予測降圧度一覧表」は、回答者の 9 割超が有用であ
ると回答したことから、代替薬の成分および投与量の選択に際し、有用なツー
ルであると考えられた。 
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総括  
 
病 院 薬 剤 師 が持 参 薬 を確 認 した際 、同 一 成 分 の薬 剤 が病 院 内 に採 用 さ
れていない場合には、病院内で採 用されている同効薬を、代替薬として用量
とともに提案している。しかし、どの同効薬をどの用量で用いれば、持参薬と同
程 度 の臨 床 効 果 が得 られるのかを示 した指 標 は見 当 たらず、代 替 薬 の成 分
および投与量の選択に苦慮することが考えられる。そこで、代替薬の成分およ
び用量の選択に用いることのできる指標の創出を目的に、アンジオテンシンⅡ
受容体拮抗 薬（ARB）を対象に、1 日投 与量と降圧効果の回 帰式および「1
日投与量ごとの予測降圧度一覧表」を作成し、その評価を行った。 
第 1 章では、ARB のカンデサルタン（CND）、バルサルタン（VAL）およびア
ジルサルタン（AZL）を対象に、単独投与時の臨床試験データを用い、Emax
モデルによる 1 日投与量と降圧度の回帰式を作成した。さらに「1 日投与量ご
との予測降圧度一覧表」を作成した。本一覧表は、CND、VAL および AZL
投与時において、降圧度が同程度の薬剤を選択可能であることから、これら 3 
ARB 間の切り替えに際し、代替薬の成分および投与量の選択の指標を構築
することができたと考えられた。 
第 2 章では、病院内非採用の持参薬に対する代替薬の成分および投与
量の提案の現状把握、および「1 日投与量ごとの予測降圧度一覧表」の評価
を目的に、病院薬剤師を対象としたアンケート調査を行った。その結果、回答
した薬剤師の多くが、持参薬と同程度の有効性が得られる代替薬の成分また
はその投 与量に関する情報が十分に得られておらず、代 替薬 の提案が満 足
に行えていない現 状 が認められたことから、代 替 薬の成 分および投与 量を選
択する際の指標が必要であると考えられた。さらに、第 1 章で作成した「1 日
投与量ごとの予測降圧度一覧表」は、代替薬の成分および投与量の選択に
際し、有用なツールであると考えられた。 
以上のことから、本研究において「1 日投与量ごとの予測降圧度一覧表」を
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作成したことにより、病院内非採用の持参薬に対する代替薬の成分および投
与 量 の選 択 における有 用 な指 標 を創 出 することができ、病 院 内 非 採 用 の持
参薬に対する代替薬の選択に際し、患者の入院前の薬物治療を入院後も有
効かつ安全に継 続するための有 益な情 報 を提供するものであると考えられた。 
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が特定できない形で集計し、その結果を学会等で発表させていただくことがあります。
また、調査票へご回答いただいたことをもって同意いただいたものとさせていただきま
す。本調査票は全３ページあります。ご協力をお願いいたします。 
千葉大学大学院薬学研究院 社会薬学 
連絡先：千葉大学大学院薬学研究院 社会薬学 櫻田大也、長田和士 
電話番号 043-226-2884 （内線 7734） 
 
問１． あなたの年齢をお教えください（□ひとつにチェックを入れてください） 
□ ① ２０～２９歳  □ ④ ５０～５９歳 
□ ② ３０～３９歳  □ ⑤ ６０歳以上 
□ ③ ４０～４９歳 
 
問２． あなたの薬剤師経験年数をお教えください（□ひとつにチェックを入れてくださ
い） 
□ ① １年未満   □ ④ １０～１４年 
□ ② １～４年   □ ⑤ １５～１９年 
□ ③ ５～９年   □ ⑥ ２０年以上 
 
問３． あなたが入院患者の持参薬を確認していて、持参薬と同じ成分の薬剤が病院
内で採用されていなかった経験はありますか？（□ひとつにチェックを入れてく
ださい） 
□ ① はい   □ ② いいえ 
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問４． 病院内で採用されていない持参薬を確認したときに、複数の同効薬が院内で
採用されている場合、代替薬の提案はどのように行いますか？（複数回答可、
あてはまる□すべてにチェックを入れてください） 
□ ① 特定の同効薬を１種類選んで、代替薬として提案する 
□ ② 病院内で採用されている同効薬を複数挙げる 
□ ③ 同一薬なしと記載して、代替薬を提案しない 
□ ④ その他（                                     ） 
 
問５． 複数の同効薬の中から代替薬を選ぶにあたって、重要だと思う項目は何です
か？（複数回答可、あてはまる□すべてにチェックを入れてください） 
□ ① 使用条件（禁忌・慎重投与など）が持参薬と同等かどうか 
□ ② 有効性（臨床成績など）が持参薬と同等かどうか 
□ ③ 安全性（副作用の種類や頻度など）が持参薬と同等かどうか 
□ ④ 用法が持参薬と同等かどうか 
□ ⑤ 相互作用が持参薬と同等かどうか 
□ ⑥ 薬物動態が持参薬と同等かどうか 
□ ⑦ その他（                                     ） 
 
問６． 複数の同効薬の中から代替薬を選ぶにあたって、不足していると感じる情報は
ありますか？（□ひとつにチェックを入れてください）。「①はい」の場合はどのよ
うな情報か、（  ）内にお書きください。 
□ ① はい （                                     ） 
□ ② いいえ 
 
問７． 複数の同効薬の中から代替薬を選ぶにあたって、投与量の提案で困ったこと
はありますか？（□ひとつにチェックを入れてください） 
□ ① はい   □ ② いいえ 
 
次ページに問８，問９がございます。 
引き続きご回答をお願いいたします。 
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問８． 今回私たちはアンジオテンシンⅡ受容体拮抗薬（ARB）であるカンデサルタン、
バルサルタンおよびアジルサルタンについて、各薬剤の臨床試験データをもと
に、１日投与量と予測降圧度の関係性を表した一覧表を作成しました。なお、
この一覧表に関する論文は、雑誌「医薬品相互作用研究」に投稿し、アクセプ
トされております。 
 
場面設定として、以下に示すような場面を想定しました。 
 
場面設定 
「持参薬としてカンデサルタン錠（12mg）が持参されたものの、自病院にカンデ
サルタンが採用されておらず、バルサルタン錠とアジルサルタン錠が採用され
ている」 
 
このような場面において、この一覧表は代替薬の選択に有用だと思いますか？ 
□ ① はい   □ ② いいえ 
 
問９． 問８で「①はい」と答えた方にお聞きします。どのような点が、代替薬および投
与量の選択に有用だと思いますか？（複数回答可，あてはまる□すべてにチェ
ックを入れてください） 
□ ① 持参薬と降圧度が同程度の代替薬を探すことができる 
□ ② 持参薬と降圧度が同程度の投与量を探すことができる 
□ ③ その他（                                     ） 
 
質問は以上となります。ご回答ありがとうございました。 
  
収縮期血圧 拡張期血圧
カンデサルタン 2 7.05 5.59
4 11.26 7.85
8 16.05 9.84
12 18.70 10.75
バルサルタン 20 7.98 7.66
40 10.78 7.88
80 13.08 7.99
160 14.64 8.05
アジルサルタン 10 19.49 12.25
20 20.96 12.68
40 21.79 12.91
1日投与量
(mg/日)
予測降圧度(mmHg)
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論文審査  
 
本学位論文の審査は千葉大学大学院薬学研究院で指名された下記の審査
委員により行われた。 
 
主査 千葉大学大学院教授（薬学研究院） 薬学博士 伊藤  晃成  
副査 千葉大学大学院教授（薬学研究院） 薬学博士 関根  祐子  
副査 千葉大学大学院特任教授（薬学研究院） 医学博士 神﨑 哲人  
 
